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 現在,,通電がいろいろの疾患の診断及び治療に応用されてかり,通電法も高周波より極低周波と
 広範囲に亘っている。低周矩形波刺激も通流第3作用の理論に基いて神経痛や末梢神経麻痺に盛ん
 に用いられているカ㍉これとても経験的にその治療効果が判定されているに過ぎず,診断法に於て
 は未開の状態である。これら通電刺激を広く内臓疾患の診断治療に用いるためには更に生体の代謝
 及び内分泌器官にいかなる作用を及ぼすかを究めねばならないが,か、る研究は極めて少ない。今
 回,特に肝機能に及ぼす通電作用をみるべく電子・顕微鏡によって肝の微細構造の変化を追求し.次
 の結果を得た。
 動物は生後2週間未満のWi8tar系白鼠を用い肝部を中心に低周波刺激を行つ鵡周波数は
 10～1000%,電流強度3～20voユ恥刺激回数は10分間蛍位1～6回の各条件、7群に分
 け各々1%OsO4`1・2%KMnO4緩衝液に固定,メタノール脱水.Epon包埋後観察した。
 な齢反復刺激群に於て経時的追求を試みた。
 10%1回刺激群に於ては糸粒体,ノ」・胞体の軽度膨化がみられ.糸粒体は不正形を呈するものが
 対照群に比し増加した。しかしCTi8tae・matrixの変化はほとんどみられず,粗面小胞体の
 一部にリボゾームの脱落と滑面小胞体への移行像がみられた。100～1000%1回刺激群での
 細胞変化はほζんどなく対照との差はみられなかった。10外強電刺激群に於ては糸粒体は著るし
 ぐ膨化し:大部分が球状を呈し,crユstaeの短縮とmatrixのdensityの低下がみとめられ
 た。粗面小胞体は断裂細片化し各々小球状。小胞状を呈する傾向がみられ,残った紐状の小胞体も
 角くは連珠状と在り内腔のd・en8i七yは低下した。GOlgi装置及び他の細胞内小器官も類球状
 を呈する傾向がみとめられた。これら1回刺激群に於ける細胞の変化は低周波刺激ほど,糸粒体及
 ぴ小胞体に膨化傾向が顕著になり.更に電流強度により強い変化を生ずることが判明した。10%
 反復刺激に於ては糸粒体の限界膜の不整が著るしくなり,Cds七aeの不明瞭化とma七rixの
 d.ensi七yの増加により全体として萎縮傾向がみられた。しかし粗面小胞体は内腔が拡大し扁平
ロ
 嚢状化し内腔内に約500Aの小顆粒が増加するのがみられた。またリボゾームの脱落化により移}
 行したと思われる滑面4胞体がグリコーゲン領域に網状発達するのがみとめられた。更に経時的に
 観察ずるとこれらの変化は50分から1時間に亘って持続し.(}olg工装置の内腔拡大と分泌顆粒
 の放出像が著明にみられた。また毛細胆管内及びDi88腔内のmicrovilliも増加発達した。
 2時間後にば糸粒体の膨化は減少し小型のmicrObodyが目につくようになった。小胞体の膨化
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一 も減少し再び集団平行構造を呈する粗面小胞体の増那がみられたg刺激4時間後には糸粒体の膨化
 はみられず小型の増加がみられた。小胞体も平行配列せる粗面小胞体が更に増加し滑面小胞体はわ
 ずかにみられる程度となった。8時間後にはこれら粗面小胞体の増那は正常に復した。10%反復
 強電刺激群に於ては細胞基質のd.en8ityが著明に低下し,糸粒体,小胞体及び他の小器官の著
 明な減少がみられ,小胞体は断裂凝集化して細胞膜辺に圧排されているのがみられた。Golgi
 装置も崩壊し小胞状と痕跡化するか全く消失し,細胞間隙に細胞内小器官の流出像がみられた。
 以上述べたように通電刺激による肝微細構造の変化は主として糸粒体と小胞体にみられ,糸粒体の
 膨化は刺激強度と平行関係を有したがコーチゾン投与などにみられる強度の膨化像はみとめられな
 かった。またその膨化は刺激後短時間にして減少したがこれは通電による生体反応の一過性を示す
 ものである。糸粒体に関する多くの研究からみてやはりその膨化拭細胞の活性亢進を示すと考えら
 れ,この点から通電刺激は肝細胞の呼吸酵素系を賦活すると考えられるっ一方,反復刺激後に一部
 糸粒体の萎縮像がみられるのは,・刺激条件により細胞の活性抑制を来すのであろう。小胞体が細胞
 の機能的変化に応じて嚢状,小胞状及ぴ管状といろいろの形態をとり相互に移行することが知られ
 ている。通電刺激後層状配列せる小胞体が断裂細片化し,各々小胞状或は球状に分化し,網状に連
 なり発達し,更に内腔の拡大嚢状化へと変化してやがて再び扁平化し元の状態に戻る過程は肝細胞・
 の刺激に対する分泌排泄と蛋白再会晦への機能的変化に平行するものと考えられる。また反復刺激
 後にみられる滑面小胞体のグリコーゲン領域への発達所見は通電に対する肝グリコーゲン代謝と蛋
 白質代謝の反応時期にずれのあることが推測される。GOlg正装麗,microvilliも各々通
 電に対する細胞の機能的変1ヒと密接な関係を有することが判明した。
 通電刺激は生理学的研究から直接器官に働くより一つのストレスとして下垂体副腎皮質系を介し
 て各器蒔に作用すると考えられるが,今回の電顕的所見から通電の肝細胞への作用機序を検討する
 に直接細胞に作用するより細胞外,特に循環系並びに細胞膜透過性の変動が肝細胞の機能的形態学
 的変化に重要な役割を果すと考えられる。また通電刺激がこのように肝代謝に影響を及ぼし、その
 作用が一過性であることは一種の刺激療法或は診断法としての可能性を示すものである。
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 審査結果の要旨
 低周波刺激は慢性疾患の治療に広ぐ用いられているが,その効果判定は全ぐ経験的になされ,理
 論的な根拠を欠いている。また低周波刺激を診断に用いようとする試みは未だ認められない。
 筆者は低周波刺激を内臓疾患の診断・治療に用いるための理論的根拠を得ようとして,本刺激が
 生体の代謝卦よぴ内分泌器官に及ぼす作用を研究すべく意図した。本論女ではそのうち,肝機能に
 及ぼす通電作用を電子顕微鏡により肝の微細構造の変化の面を1追及した成績について述べている。
 実験方法は,新生動物未熟肝に対する作用を見ようとする意図から.生後2週間未満のWista.r`
 系白鼠,を用い,その肝部を中心に低周波刺激を行った。周波数は10～1000e/s・電流強度
 は5～20VOLt,刺激回数は10分間持続で1圓ヌは6回とした。
 1)1回刺激群では10C/S程度の低周波刺激で,糸粒蝕むよび小胞体に軽度の膨化を認めた。
 但し100～1000c〆sでは変化が起らなかった。ヌ,電流が強度:と茂るほど変化も強ぐ現われた。
 このとき起る変化は肝細胞の活性亢進を示すものと考えられ,この点から通鄭1激は肝細胞の呼吸
 酵素系を賦活するものであろう。但し,このよう左変化は短時間で減退してしもうものである。
 2)6回の反覆刺激群では糸粒体の限界膜の不整が顕著となり,全休として萎縮傾向を諌めた。
 また粗面づ・胞体は内躰拡大し月.つ扁平嚢状化し,内腔には小顆粒が増加した。時間的経過を見るに
 上記の変化は30～60分持続し,Go⊥gう装置の内膳拡大と分泌顆粒の放出が著明とな蛎毛細
 胆管内およびDiss腔内のη」icfQVうlliも増加発達した。2時間後には糸粒体膨化は減退,d・
 胞体膨化も減少した。4時間律には糸粒体膨化はみられず,小胞体は粗.面小胞体が増加し滑面」・胞
 休は僅かとなった。8時間後には粗面小胞休も正常数に復した。以上のうち.糸粒体萎縮は細胞の活.
 性抑制を示し,小胞体の変化は分泌排泄と蛋白再合成への機能酌変化に平行するものと考えられる。
 3)通電の肝細胞に対する作用機序は,細胞に対する直接作用よりも,細胞外とくに循環系なら
 びに細胞膜透過性の変動が主要左役割を演じているものと考え塩ければならぬ。
 以上,得られた結果は通騨1激が新生児の如く幼若なものに対し治療的にまた診断的に用い得る
 ことを示唆する重要な知力,であり・充分学位に価するものと判定した。・
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